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(図表 も含 めて分か りやす く記 入の こと)
本 研 究 は優れ た生体 適合 性 を有 す る2-methacryloyloxyethylphosphorylcholine(MPC)を主
成 分 と して 、抗 癒 着性 と組 織 接 着性 を制 御 で きる 自発的 ゲル 化MPCポ リマ ー を創 製 す る
こ とを 目標 とす る。マテ リアル ー適 用 組 織 間 の相 互作 用 発現 お よび ゲル の架 橋 構 造形 成 に
は 、物 理 的 相 互作 用 も しくは化 学結 合 が必 要 で あ る。 そ こで 、物理 的相 互 作用 型 と して カ
チ オ ン性 お よび アニ オ ン性MPCラ ンダ ム ポ リマー 、poly(MPC-cｏ-2-methacryloyloxyethyl
trimethylammoniumchloride)(rN)およびpoly(MPC-cｏ-sodium2-methacryloyloxyethylsulfo－-
nate)(rS)を設 計 した。 さらに分 子 運 動 性 や 疎水性 相 互 作用 に着 目 し、モ ノマ ー ユ ニ ッ ト配
列 を制御 したブ ロ ックポ リマ ー(bN)や、疎;水性モ ノマー ユ ニ ッ トを導入 した ブ ロ ックポ リ
マ ー(bBN)および グ ラフ トポ リマ ー(gBN)の合成 を行 っ た。 これ らのMPCポ リマー を用 い
て 、ゲル形 成 、緩 衝溶液 中で のハ イ ドロゲル の安 定性 、細胞 毒性 、組 織 接 着 力 を系統 的 に
評 価 した 。細胞 毒性 試 験 の結 果 をFig.1に示 す。 ラ ン ダムポ リマ ー とく らべ て ブ ロ ックポ
リマ ー は 低 い細 胞毒 性 を示 した。これ は 電離 性 モ ノマ ーユ ニ ッ トの 局所 濃 度 が 増加 した こ
とに よ り、細胞 毒 性 が 向上 した と考 え られ る。疎 水 性 モ ノマ ーユ ニ ッ トが細 胞 毒性 に与 え
る影 響 は 確認 され な かっ た。 グ ラフ トポ リマ ーで は逆 に細胞 毒性 が高 くな っ た。 これ は、
グ ラフ ト鎖 の 高 い運 動性 が 一因 で あ る と考 え られ る。
一 方 、 化 学 結 合 型 と して、 ス ク シ ン イ ミジル 基 を 導入 した ポ リ乳 酸 粒 子(NHS-PLA)
とpoly(MPC-co-allylamine)(PMA)を設 計 し、粒 子 1液 に、PMAを2液 に用 い る2液 系 の
マ テ リア ル を考 えて い る。1液 は接 着 組 織 表 面 との化 学 反応 に よ り強 く相 互作 用 す る。 さ
ら に1液 は 、生 体環境 下 で2液 目 と相 互 作用 を行 い、 自発 的組 織 化 に よ りゲル 化(固化)す
る。2液 目は固化 した
後 、周辺 組織 との界面
に生体適 合性 に優れ た
リン脂質モ ノマーユニ
ッ トを配 向 させ ること
に よ り癒着防止層 を形
成 す る。 つま り全体 と
して相分離構造 によ り
組 織接着 面 と周辺組織
との接触 面で異なる性
質 を発 現 させ ることが
可能であ る と考 えられ-
る。 さらにハイ ドロゲル とすることで周辺組織か らの液性分子の供給は妨 げない。また、
生体適合性に優れた リン脂 質ポ リマー を主成分 とすることで、長期的にも炎症反応 を防止
し、損傷組織の治癒 を促進す るこ とができる。
これ までにpoly(2-hydroxyethylmethacrylate-co-N-methacryloyloxysuccinimide)を合成 し、
スチレンビーズ(モデル粒子)にコーティングを行った。蛍光 ラベル したタンパク質がコー
ティング粒子 の表面 に存在 していたことか ら、この粒子がア ミノ基 とア ミ ド結合形成反応
を行 うことが確認で きた。現在はPMAの 合成 を行 ってお り、ゲル化す る条件 を模索 して
いる段 階である。
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